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Печеночноклеточная недостаточность — это ис
тинная, эндогенная, первичная недостаточность печени.
Применительно к острым гепатитам ее обозначают как
молниеносную (фульминантную) печеночную недоста
точность [1]. Летальность при печеночноклеточной не
достаточности достигает 50—85% [2, 3].
K этому варианту относят наиболее тяжелые фор
мы недостаточности печени, возникающие при остром
вирусном и алкогольном гепатитах, при использовании
больших доз парацетамола, пропоксифена, фторотана, от
равлении бледной поганкой. К этому варианту также от
носится острая жировая дистрофия печени беременных.
Риск смертности при поражении печени увеличивается с
развитием какихлибо осложнений, которые включают
отек мозга, почечную недостаточность, респираторный
дистресссиндром взрослых, коагулопатии и инфекции
[4, 5]. 
Печеночная коагулопатия при дисфункции печени
мультифакторизирована в происхождении [6]. Это объяс
няется выпадением той многогранной роли, которую пе
чень играет в организме. Гепатоцит является основным
местом синтеза белков свертывающей системы, таких как
витамин Кзависимые факторы II, VII, IX и X, лабильный
фактор V, контактные факторы XI и XII, фибриноген и
фибринстабилизирующий фактор XIII. Период полурас
пада всех перечисленных выше белков системы свертыва
ния очень короткий. Отсюда следует, что острый некроз
печеночных клеток может быстро привести к снижению
уровня этих белков. Наиболее заметно падает концентра
ция фактора VII, период полураспада которого составля
ет 100—300 мин [7]. Уровень снижения факторов про
тромбинового комплекса и основных ингибиторов
коагуляции — антитромбина III, белков С и S, кофактора
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II гепарина, напрямую коррелирует с нарушением функ
ции печени [8]. На этом фоне происходит образование
структурно и функционально неполноценных белков и
факторов свертывания, развивается дисфибриногенемия.
До недавнего времени при поражении печени тра
диционно применялись несколько методов экстракор
поральной детоксикации, таких как гемофильтрация
или гемодиализ, плазмаферез, гемо или плазмосорб
ция с использованием угольных или полимерных сор
бентов [9—12]. 
Впервые успешно применили гемосорбцию Ю. М. Ло
пухин и соавт. в 1978 году [13]. Однако при проведении
гемосорбции до 70% тромбоцитов разрушается, что
приводит в некоторых случаях к кровоизлиянию в мозг
и смертельному исходу.
Плазмосорбция сочетает в себе все преимущества
таких методик, как плазмообмен и гемосорбция, и в то же
время метод лишен отрицательных факторов воздейст
вия, свойственных этим методикам по отдельности. Опи
сана положительная динамика биохимических, иммуно
логических, реологических показателей крови до и после
проведенной плазмосорбции [14]. 
Германские исследователи Mitzner S. R. и Stange J.
[15] для решения проблемы временного замещения
функции печени у пациентов с показаниями для транс
плантации печени, разработали метод альбуминопосре
дованной гемодиафильтрации. Метод был назван ими
«молекулярная адсорбционнорециркуляционная систе
ма — MAРС». По данным Mitzner S. R. и соавт. [16, 17]
MAРСтерапия позволяет радикально снизить леталь
ность у пациентов с печеночной недостаточностью, спо
собствует более быстрому и полноценному восстановле
нию функций печени и позволяет достичь периода
ожидания трансплантата печени до 30 дней у 25% боль
ных. В последние годы использование MAРС сыграло
важную роль в лечении больных с печеночной недоста
точностью [17, 18].
Проведение экстракорпоральных методов замести
тельной терапии у больных с признаками коагулопатии
имеет повышенный риск геморрагических осложнений,
так как контакт крови с искусственной поверхностью сам
по себе вызывает комплекс изменений со стороны систе
мы гемостаза [19]. Активация тромбоцитов внутри систе
мы экстракорпоральной циркуляции может привести к
усугублению имеющейся тромбоцитопении. Контактная
активация коагуляционного каскада истощает факторы
свертывания, усугубляя, тем самым, коагулопатию по
требления. Таким образом, у больных с печеночной недо
статочностью ключевым критерием безопасности прово
димой заместительной терапии является ее влияние на
состояние системы гемостаза.
Цель работы — провести сравнительную характери
стику основных параметров гемостаза при проведении
плазмосорбции (ПС) и молекулярной адсорбционноре
циркуляционной системы (МАРС) у больных с печеноч
ноклеточной недостаточностью. 
Материал и методы
Обследованы и пролечены 41 пациент с острой печеноч
ноклеточной недостаточностью. Все пациенты в комплексе
интенсивной терапии получали лечение экстракорпоральны
ми методами — МАРС или ПС. Возраст больных составлял от
18 до 58 лет. 
Тяжесть состояния всех пациентов оценивали по системе
APACHE III [20], MODS [21] и по шкале ChildPugh [22]. 
Пациенты были разделены на две группы. Первую группу
составили 10 мужчин, 7 женщин (n=17) с печеночноклеточ
ной недостаточностью, которым в комплексе интенсивной те
рапии применялась MAРС. 
Вторая группа — 24 человека, у которых заместительная
терапия включала проведение ПС (мужчин — 19, женщин — 5). 
Сравнение системы гемостаза проводилось у выживших.
Для этого каждая группа разделена на 2 подгруппы. Подгруп
пу А составили выжившие пациенты, подгруппу Б — умершие.
В I Б подгруппе 2 человека умерло к исходу 1х суток после
проведенной МАРСтерапии, 3е больных — до 3х суток и 2
пациента — до 5го дня после процедуры. 
В II Б подгруппе 3 человека умерло к исходу 1х суток по
сле проводимой ПС, 5 пациентов — до наступления 3х суток,
5 человек — до 5х суток после терапии. 
Характеристика больных, пролеченных экстракорпораль
ными методами лечения (альбуминовым диализом и плазмо
сорбцией) представлена в табл. 1
Проводилось гемостазиологическое обследование на по
луавтоматическом коагулометре «Star» (Франция). Исследо
вали активированное частичное тромбопластиновое время
(АЧТВ), протромбиновое (ПТВ) и тромбиновое время, фибри
ноген, международное нормализованное отношение (МНО),
VII фактор. Для определения растворимых фибринмономер
Нозология Значения показателей в группах
I II
Количество, Летальность, Количество, Летальность,
человек человек/% человек человек/%
Отравление бледной поганкой 5 3/60 — —
Острый вирусный гепатит 3 1/33 10 6/60
Жировой гепатоз беременных 2 0/0 — —
Острый панкреатит, панкреонекроз 1 1/100 2 2/100
Токсический гепатит 2 0/0 7 3/43
Политравма 2 0/0 1 1/100
Сепсис 1 0/0 2 1/50
Лекарственный гепатит — — 2 0/0
Карцинома 1 1/100 — —
Итого 17 6/35,3 24 13/54,2
Таблица 1
Характеристика больных, пролеченных экстракорпоральными методами лечения
(альбуминовым диализом и плазмосорбцией)
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ных комплексов (РФМК), Dдимеров, продуктов деградации
фибрина (ПДФ) использовали наборы реагентов фирмы
«Roche» Кровь на исследование брали непосредственно перед
началом экстракорпоральной процедуры, на 1, 3 и 5е сутки по
окончании процедуры.
Время между госпитализацией в блок интенсивной тера
пии и началом процедуры не превышало 12 часов, в среднем
составило 6,7±3,2 часа.
Всем больным проводился «стандартный» комплекс ин
тенсивной терапии при данной патологии.
Продолжительность процедуры альбуминового диализа
составляла 10 часов, что, по мнению Ямпольского А. Ф. [18,
23], обеспечивает оптимальное функционирование MAРСси
стемы. Для проведения процедуры использовался аппарат для
молекулярной адсорбционнорециркуляционной системы
«MAРС» «Teraclin» (Германия) и стандартные расходные ма
териалы: гемодиафильтр (MARSflux), массообменник с кати
онообменной смолой (diaMAРС IE 250) и с углеродным сор
бентом (diaMAРС АС 250). В данном исследовании все
пациенты получали МАРСтерапию в совокупности с гемоди
афильтрацией и для обеспечения ее проведения мы произво
дили замену МАРС lowflux диализатор (dia FLUX) на высо
копроницаемый, высокопоточный гемодиафильтр HdF100S
(Fresenius, Германия). При проведении всех процедур исполь
зовался бикарбонатный диализирующий раствор. Время про
цедуры MAРС составляло 10 часов, скорость потока крови со
ставляла 250—280 мл/мин, поток диализата — 500 мл/мин,
использовался бикарбонатный диализирующий раствор. 
В комплексе интенсивной терапии пациенты могли полу
чать лечение другими экстракорпоральными методами (гемо
сорбция, плазмаферез, гемодиафильтрация) до процедуры
МАРС, но по клиническим и лабораторным данным в дальней
шем принималось решение о применении альбуминового диа
лиза. У 2х пациентов перед МАРСтерапией был проведен
плазмаферез. Сочетанное применение плазмафереза и гемо
сорбции зарегистрировано также в 2х случаях до поступления
пациентов в специализированное отделение нефроцентра. По
одному пациенту получили по 2 и 3 процедуры, 15 больных —
по одной МАРСтерапии. 
Процедура ПС проводилась с использованием плазмо
фильтра PlasmaFlux PSu1S (Fresenius, Германия) и угольного
сорбента «Карбокол» (Киев, Украина). Процедура плазмо
фильтрации и сорбции проводилась одномоментно с использо
ванием двух роликовых насосов. Плазма, получаемая путем
плазмофильтрации, подавалась на гемосорбент путем ролико
вого насоса и затем сразу возвращалась в кровеносное русло
больного. Продолжительность процедуры составляла 2—3 ча
са. Скорость ролика до плазмофильтра составляла 100 мл/мин,
скорость второго ролика — 50 мл/мин. Замещения плазмой
или альбумином во время процедур не производилось. 
Во II группе исследуемых больных методы гемодиафиль
трации и гемосорбции не применялись, в комплексе интенсив
ной терапии применялась только плазмосорбция. Частота при
менения экстракорпоральных методов в этой группе больных
составила от 1 до 5 процедур за период лечения. 
В качестве антикоагулянта во всех процедурах использо
вались низкомолекулярные гепарины. Сосудистым доступом
служили двухпросветные катетеры для гемодиализа.
Статистическая обработка материала произведена с ис
пользованием программного обеспечения Primer of
Biostatistics Version 4.03 и Microsoft Excel. Производили вы
числение медианы (Ме) и перцентилей (Р25, Р75). Достовер
ность различий полученных результатов проводилась с ис
пользованием непараметрических методов статистики. Для
определения внутригрупповых изменений использован крите
рий Уилкоксона, а для сравнения между исследуемыми груп
пами использован критерий КрускалаУоллиса. Проведена
ранговая корреляция по Спирмену [24].
Учитывая количество пациентов в подгруппах А не прово
дилась их сравнительная оценка с больными подгруппы В. 
Результаты и обсуждение
Анализ по балльным шкалам тяжести состояния
проведен у выживших пациентов. Больные с острой пе
ченочноклеточной недостаточностью при поступлении
в отделение интенсивной терапии имели высокие значе
ния по балльным шкалам оценки тяжести (рис 1, 2). На
рисунках 1 и 2 представлены данные по подгруппам А.
Позитивные изменения системы гемостаза (стабиль
ный уровень тромбоцитов, нормализация показателей коа
гуляционного звена гемостаза) после проведения МАРС
терапии (IA подгруппа) подтверждались снижением
балльной оценки тяжести состояния по шкале АРАСНЕ III
(рис. 1). Аналогичная динамика отмечена и по шкалам
MODS и СhildPugh (рис. 2). Во IIА подгруппе больных
балльные оценки по трем шкалам незначительно отлича
лись от исходных значений, свидетельствуя об отсутствии
значимого эффекта процедуры плазмосорбции.
Печеночная недостаточность сопровождается раз
витием коагулопатии, характеризующейся изменением
Рис. 1. Динамика балльной оценки по шкале АРАСНЕ III у
выживших пациентов. 
Здесь и на рис. 2: * — достоверность различий по отношению к
исходному уровню (p<0,05); # — достоверность межгрупповых
различий на этапах (p<0,05).
Рис. 2. Динамика балльной оценки по шкалам MODS и
Child,Pugh у выживших пациентов.
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всех звеньев системы гемостаза. Динамика гемостазио
логических параметров у исследованных пациентов
представлена в табл. 2.
В данной работе анализировались параметры вы
живших пациентов. Показатели умерших больных пред
ставлены для сравнения.
Исходная тромбоцитопения отмечена в обеих
группах и была обусловлена портальной гипертензией
и гиперспленизмом с секвестрацией тромбоцитов, а
также снижением продукции костным мозгом тромбо
поэтина [25]. Более выраженная тромбоцитопения бы
ла отмечена у крайне тяжелых пациентов (подгруппы
Б обеих групп). Тромбоцитопения при поражении пе
чени связана не только с сокращением производства
тромбопоэтина, но и сокращением жизни тромбоцитов.
У части больных наблюдаются расстройства функции
тромбоцитов: нарушаются адгезия, агрегация пласти
нок и реакция высвобождения; увеличение оксида азо
та и простациклина, что может привести к дефектной
активации тромбоцитов. 
У всех больных II группы наблюдалось усугубле
ние тромбоцитопении по сравнению с исходным уров
нем (особенно на 1—3и сутки после процедуры). В отли
чие от ПС после терапии МАРС был характерен
стабильный уровень количества тромбоцитов.
В обеих группах исходно, до выполнения экстра
корпоральных методов, наблюдалось удлинение про
тромбинового времени, МНО и АЧТВ (табл. 3). Это объ
ясняется тем, что печень — главный орган синтеза
большинства факторов свертывания и при ее поражении
имеется дефицит факторов как внешнего, так и внутрен
него пути коагуляции [1, 25]. Она не только синтезирует
такие важнейшие компоненты свертывающей системы
крови, как протромбин, фактор VII, но и, наряду с други
ми органами, участвует в образовании гепарина [25]. VII
фактор имеет самый короткий период полураспада (око
ло 7 часов), он первым уменьшается при печеночной не
достаточности и первым восстанавливается при коррек
ции [26]. Исходно сниженный у пациентов подгрупп А
фактор VII возрастал при проведении экстракорпораль
Параметры Нормы Группа Значения показателей на этапах исследования, сутки
До процедур 1,е 3,е 5,е
Тромбоциты 180—320 тыс/мкл I A 146,3 (107,5—176,5) 133 (85,2—173,4) 121,0* (83,1—130,3) 124,2 (89,8—146,5)
I Б 55,4 (29,5—82,7) 42 (32,1—74,5) — —
IIА 141,3 (105,4—222,2) 152,2*# (71,2—183,2) 145,9# (93,3—192,1)142,2# (126,7—193,0)
II Б 119,2 (95,3—122,9) 89 (51,5—150,3) 60,9 (53,3—132,1) —
АЧТВ 25—40 сек I A 46,2 (43,2—65,1) 49,2 (39,1—66,2) 45,2 (40,8—64,6) 33,8* (31,4 —44,3)
I Б 47,7 (45,7—102,3) 64,4 (56,1—80,3) — —
IIА 71,5# (44,6—133,2) 99,4*# (81,2—136,9) 87,9*# (60,3—100,9) 75,4# (60,6—100,3)
II Б 98,2 (61,6—154,2) 159,4 (120,9—200,1) 120,2 (110,5—150,3) —
ПТВ 12—15 сек I A 28,5 (21,2—36,9) 18,9* (16,1—30,1) 18,2* (16,1—26,2) 17,1* (14,9—19,3)
I Б 46,05 (25,9—75,7) 30,9 (28,9—34,6) — —
IIА 32,2 (22,2—61,0) 30,1# (17,9—40,2) 28,1# (16,4—37,6) 24,1*# (15,4—28,1)
II Б 38,7 (27,2—51,0) 32,9 (19,2—39,0) 38,0 (19,5—42,0) —
Тромбиновое время 12—19 сек I A 28,3 (24,7—33,6) 26,8 (22,8—36,3) 26,3 (21,9—39,3) 19,2* (17,6—33,9)
I Б 32,4 (28,18—42,08) 24,25 (22,68—25,82) — —
IIА 31,0 (23,0—35,1) 28,2 (18,7—32,5) 27,2 (19,8—38,1) 21,8*# (17,1—33,2)
II Б 34,1 (27,2—45,2) 25,1 (20,9—33,2) 23,1 (19,8—38,9) —
Фибриноген 2—4 г/л I A 2,01 (1,68—2,65) 1,78 (1,2—2,18) 1,53* (1,41—2,11) 2,2 (1,9—3,68)
I Б 1,57 (0,88—2,03) 1,15 (0,76—1,88) — —
IIА 1,99 (1,04—2,33) 2,1# (1,9—2,4) 2,1# (1,95—2,4) 2,2* (2,0—3,1)
II Б 1,71 (0,76—2,01) 1,48 (0,9—1,99) 1,31 (0,76—1,4) —
VII фактор 
(проконвертин) 85—110% I A 44,2 (37,5—67,1) 69,0* (45,3—87,5) 74,2* (46,9—91,9) 83,2* (58,1—98,2)
I Б 23,1 (17,5—43,1) 24,0 (15,8—37,2) — —
IIА 54,9 (37,3 —85,0) 65,0 (61,1 — 88,1) 68,9* (51,2—87,7) 71,2* (53,2 —97,1)
II Б 34,1 (27,3 —65,2) 36,0 (21,9 — 48,3) 28,9 (21,2—47,7) —
МНО 0,84—1,26 I A 1,49 (1,24—1,63) 1,52 (1,25—1,75) 1,25* (0,91—1,54) 1,22* (1,02—1,51)
I Б 1,61 (1,1—1,7) 1,62 (1,3—1,9) — —
IIА 1,29 (1,16—1,55) 1,43 (1,24 —1,65) 1,53* (1,21—1,73) 1,36 (1,32—2,05)
II Б 1,7 (1,4—1,9) 1,88 (1,4 —1,9) 1,9 (1,5—2,0) —
ПДФ <5 мг/мл I A 3,03 (1,83—3,64) 3,11 (1,7—3,59) 2,98 (1,6—3,32) 2,07* (1,43—2,99)
I Б 6,45 (1,03—4,64) 2,61* (1,17—2,9) — —
IIА 2,13 (2,09—2,32) 2,11 (1,32—2,49) 1,89 (1,37— 2,11) 1,78 (1,4—2,08)
II Б 6,45 (4,03—7,64) 5,61* (3,17—6,9) 4,98* (3,1—5,32) —
Д—димер <5 мг/мл I A 2,08 (1,45—2,34) 1,79 (1,34—2,11) 1,43* (1,19—2,91) 1,46* (0,83—2,93)
I Б 4,08 (3,45—5,34) 4,79 (3,34—6,11) —
IIА 2,1 (1,75—2,0) 1,75 (1,23—3,01) 2,38 (0,88—1,74) 2,23* (0,5—2,75)
II Б 4,1 (2,75—4,9) 5,75* (3,23—6,01) 5,38 (3,88—6,74) —
Таблица 2
Динамика гемостазиологических параметров у пациентов обеих групп 
Примечание. * — достоверность различий по отношению к исходному уровню подгрупп А (p<0,05); # — достоверность разли
чий на этапах между подгруппами А (p<0,05).
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В  п о м о щ ь  п р а к т и ч е с к о м у  в р а ч у
ных методов лечения, достигая нижней границы нормы к
5м суткам постперфузионного периода. В подгруппах Б
достоверных изменений этого параметра не отмечено, он
оставался на прежнем уровне. 
По данным некоторых авторов одним из предвест
ников летальности при острой печеночной недостаточ
ности является повышение ПТВ [27, 28]. У пациентов II
группы через сутки после проведения ПС отмечалось уд
линение АЧТВ, ПТВ по сравнению с исходным уровнем.
Нормализации данных параметров не удалось достичь к
5м суткам после ПС. Проведение МАРС сопровожда
лось, начиная с 1х суток постперфузионного периода,
тенденцией к нормализации АЧТВ и ПТВ. Значения дан
ных параметров достигли диапазона нормы к 5м суткам
наблюдения. Не только удлинение ПТВ, но и, соответст
венно, МНО свидетельствует о снижении синтетической
функции печени. У пациентов исследованных групп
МНО был на верхней границе нормы или несколько пре
вышал ее, достоверных изменений этого показателя при
проведении процедур не отмечено. 
Выявленная у исследуемых пациентов гипофибри
ногенемия была следствием как снижения его синтеза в
печени, так и формирования патологического фибрино
гена, приводящего к неправильной полимеризации фиб
рина, что в свою очередь сопровождалось удлинением
тромбинового времени [21]. Наиболее значимые измене
ния в предперфузионном периоде выявлены у группы
крайне тяжелых пациентов (подгруппы Б).
В подгруппах А отмечено снижение тромбинового
времени и рост фибриногена к 1м суткам постперфузи
онного периода. Достоверных различий между подгруп
пами А не отмечено. 
У исследованных больных отмечено повышение
уровня маркеров активации системы гемостаза (ПДФ и
Ддимера), что свидетельствовало о формировании
ДВСсиндрома при поражении печени. Достоверных из
менений ПДФ и Ддимера в постперфузионном периоде
между группами и по отношению к исходному уровню не
отмечено. Тем не менее, выявлена тенденция к снижению
ПДФ на 5е сутки после МАРСтерапии.
Мнение Bachli E. B. и соавт. [19], что «…проведение
альбуминового диализа часто осложняется кровотечени
ем, что приводит к летальным исходам за счет активации
коагуляции», нашими данными не подтверждено. 
Применение MAРСтерапии в сочетании с интенсив
ной терапией у больных с печеночноклеточной недоста
точностью позволяет значительно снизить летальность (ле
тальность в I группе составила 35,3%, во II группе — 54,2%).
Выводы
Таким образом, существенное влияние на регресс
печеночной коагулопатии оказывает процедура MAРС
в отличие от ПС. МАРСтерапия обеспечивает стабиль
ное количество тромбоцитов, нормализацию парамет
ров коагуляционного гемостаза. Плазмосорбция приво
дит к усугублению тромбоцитопении и сохранению
печеночной коагулопатии.
Проведение МАРСтерапии снижает летальность
на 18,9% по сравнению с плазмосорбцией.
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